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Mitochondria bedace zapleczem energetycznym
komorki produkuja energie niezbedna dla wiekszosci funkcji komoérkowych. Opisanie
mechanizmu lezacego u podstaw transportu mitochondrialnego pomoze nam zrozumiec
choroby wynikajace z zaburzen w funkcjonowaniu i strukturze mitochondriow.

Wewnatrzkomoérkowy transport mitochondrialny jest reqgulowany w celu dostarczania komorce ATP -
zwiazku, ktory zapewnia jej energie potrzebna do prawidlowego funkcjonowania - w okreslonym
czasie i miejscu. Proces ten odbywa sie z wykorzystaniem biatek motorycznych i adaptorowych
znajdujacych sie na zewnetrznej blonie mitochondrium. W przypadku wielokomoérkowcow
zewnetrzna btona mitochondrium zawiera biatka Miro z rodziny GTPaz, ktore tworza kompleksy
z dyneinami i kinezynami mikrotubuli oraz ich adaptorami TRAK, regulujac w ten sposob
rozmieszczenie mitochondridéw. W podobny sposéb, u nizszych organizméw eukariotycznych biatka
Miro pelnia wazna role w dziedziczeniu mitochondrialnym i maja duze znaczenie dla przezywalnosci
mitochondriéw.

Chociaz oddzialywania biochemiczne biatek Miro z innymi czasteczkami transportujacymi
i elementami struktury mitochondriéw zostaly szczegétowo opisane, nasza wiedza w zakresie
dystrybucji biatek Miro i ich oddzialywan z innymi kluczowymi kompleksami mitochondrialnymi
pozostaje ograniczona. Aby rozwiazac ten problem, naukowcy uczestniczacy w finansowanym przez
UE projekcie MITOTRAFFICBYMIRO (Differential role of atypical Rho GTPases Miro-1 and Miro-2
for controlling mitochondrial dynamics and transport) przyjrzeli sie oddziatywaniom biatek Miro
z innymi waznymi organellami, a nastepnie opisali mechanizmy molekularne biorace udziat
w regulacji procesu dystrybucji mitochondriéw.

Uczeni zidentyfikowali nowe struktury, ktore wchodza w interakcje z biatkami Miro, wiaczajac w to
elementy systemu organizujacego konstrukcje mitochondrialnej btony wewnetrznej. Odkryli rowniez,
ze endogenne biatka Miro moga przyjmowac forme dimeréw. Uzywajac mikroskopii stochastyczne;j
rekonstrukcji optycznej i mikroskopii Swiatta strukturalnego, zaobserwowali, Zze homodimery
i heterodimery tych biatek tworza nanoklastry na zewnetrznej btonie mitochondrium.

Biatka Miro posrednicza w fizycznym kontakcie pomiedzy mitochondriami a siateczka
$rodplazmatyczna (ER). W bardziej szczegétowym ujeciu, nanoklastry bialek Miro przylegaja do
kanalikow ER, a w przypadku ich braku wzajemnie oddzialywanie i transport wapnia pomiedzy
dwoma organellami zostaja zaktdcone. Co wiecej, biatka Miro wchodza w interakcje z kojarzonym ze
schizofrenia biatkiem DISC1 i wplywaja na obszar, w ktérym dochodzi do kontaktu pomiedzy
siateczka srédplazmatyczna a mitochondriami. Odkrycie to podkresla ich ogromne znaczenie dla
komunikacji miedzy wspomnianymi organellami.

Podsumowujac, w wyniku badan przeprowadzonych przez zespét projektu MITOTRAFFICBYMIRO
opisano organizacje biatek Miro w mitochondriach na poziomie nanoczasteczkowym, a takze zebrano
dane mechanistyczne dotyczace ich roli w funkcjonowaniu mitochondriéw. Co wazne, rezultaty
projektu przyczynity sie do poszerzenia naszej obecnej wiedzy dotyczacej wptywu transportu
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mitochondrialnego na poszczegdlne funkcje komorkowe oraz jego zaktocen, ktédre moga prowadzié
do chorob.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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